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  ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﺗﺮﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري ﻫﺎي ﺗﻚ ژﻧﻲ  ﺗﺎﻻﺳﻤﻲ ﻳﻜﻲ از ﺷﺎﻳﻊ
اﻳﻦ اﺧﺘﻼل در اﺛﺮ (. 1)در ﺟﻬﺎن ﻣﺤﺴﻮب ﻣﻲ ﺷﻮد 
ﻓﻘﺪان ﻳﺎ ﻛﺎﻫﺶ ﺳـﻨﺘﺰ زﻧﺠﻴـﺮه ﻫـﺎي ﮔﻠـﻮﺑﻴﻦ ﺑـﻪ 
آﻟﻔﺎﺗﺎﻻﺳﻤﻲ اﺷﺎره ﺑـﺮ ﻧﻘـﺺ در (. 2)ﻣﻲ آﻳﺪ  وﺟﻮد
ژن ﻫـﺎي (. 3)ﺗﻮﻟﻴﺪ زﻧﺠﻴﺮه ﻫﺎي آﻟﻔﺎ ﮔﻠـﻮﺑﻴﻦ دارد 
در ﺧﻮﺷﻪ ( α2 و α1)آﻟﻔﺎﮔﻠﻮﺑﻴﻦ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﻀﺎﻋﻒ 
و در ( 2ζ، Ψ ζ ،Ψ 2α ،Ψ 1α ،2α، 1α ،1θ) αژن 
اﮔـﺮ (. 4)واﻗﻊ ﺷﺪه اﻧـﺪ  61ﺑﺎزوي ﻛﻮﺗﺎه ﻛﺮوﻣﻮزوم 
 ﭼــﻪ ﻧﻘــﺺ در ژن آﻟﻔ ــﺎﮔﻠﻮﺑﻴﻦ اﻏﻠ ــﺐ ﺑ ــﻪ ﺻــﻮرت 
( --/αα)و ﻳـﺎ دوﺗـﺎﻳﻲ  /ααα -()ﻫـﺎي ﺗﻜـﻲ ﺣـﺬف 
ﺑﺎﺷﺪ، وﻟﻲ ﺟﻬﺶ ﻫﺎي ﻏﻴﺮ ﺣﺬﻓﻲ ﺷـﺎﻣﻞ ﺟﺎﺑـﻪ  ﻣﻲ
ﺟﺎﻳﻲ ﺗﻚ ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي و ﺣﺬف ﻳﺎ اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪن ﻳـﻚ 
در ﻧـﻮاﺣﻲ ( 5-7) ﻳﺎ ﭼﻨﺪ ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي ﻛﻮﭼﻚ ﻧﻴـﺰ 
( α αT) α1ﻳــﺎ ( αT α) α2ﺧﺎﺻــﻲ از ژن ﻫــﺎي 
. ﺗﻮاﻧﺪ ﻣﺴﺌﻮل اﻳﺠﺎد ﺑﻴﻤﺎري آﻟﻔﺎﺗﺎﻻﺳـﻤﻲ ﺑﺎﺷـﺪ  ﻣﻲ
ن ﻫﺎ ﻣﻤﻜـﻦ اﺳـﺖ ﺑـﻪ ﻃـﻮر ﻛﺎﻣـﻞ ﺗﻮﻟﻴـﺪ ﻣﻮﺗﺎﺳﻴﻮ
و ﻳـﺎ ﺑـﻪ ﻃـﻮر ( ﺗﺎﻻﺳﻤﻲ-α˚)زﻧﺠﻴﺮه آﻟﻔﺎ راﻣﺘﻮﻗﻒ 
-α)+ﻧﺴ ــﺒﻲ ﻣﻴ ــﺰان ﺳ ــﻨﺘﺰ آن را ﻛ ــﺎﻫﺶ دﻫﻨ ــﺪ 
  (. 8( )ﺗﺎﻻﺳﻤﻲ
ﭼﻬﺎر ﺳﻨﺪرم آﻟﻔﺎ ﺗﺎﻻﺳﻤﻲ ﺷﺎﻣﻞ ﺣﺎﻣﻞ ﺧﺎﻣﻮش، 
 Hﺻــﻔﺖ آﻟﻔــﺎ ﺗﺎﻻﺳــﻤﻲ، ﺑﻴﻤــﺎري ﻫﻮﮔﻠــﻮﺑﻴﻦ 
وﻫﻴـﺪروﭘﺲ ﻓﺘـﺎﻟﻴﺲ ﻣـﻲ ﺑﺎﺷـﻨﺪ ﻛـﻪ ﺑـﻪ ﺗﺮﺗﻴـﺐ 
ﻧﻤﺎﻳﺎﻧﮕﺮ ﻧﻘﺎﻳﺺ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ اﺛﺮﮔﺬار ﺑـﺮ روي ﻳـﻚ، دو، 
در ﭼﻬﺎر رده . ﺳﻪ ﻳﺎ ﭼﻬﺎر ژن آﻟﻔﺎﮔﻠﻮﺑﻴﻦ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﻨﺪ
ﻛﻠﻲ آﻟﻔـﺎ ﺗﺎﻻﺳـﻤﻲ، ﻧـﺎﻫﻤﮕﻮﻧﻲ ژﻧﺘﻴﻜـﻲ و ﺑـﺎﻟﻴﻨﻲ 
ﻣﺸﺨﺺ وﺟﻮد دارد و دو ﻓﺮم آﻟﻔـﺎ ﺗﺎﻻﺳـﻤﻲ ﻛـﻪ از 
 Hﻦ ﻧﻈﺮ ﺑﺎﻟﻴﻨﻲ اﻫﻤﻴﺖ دارﻧـﺪ، ﺑﻴﻤـﺎري ﻫﻤﻮﮔﻠـﻮﺑﻴ 
( traB bH)و ﺳﻨﺪرم ﻫﻴـﺪروﭘﺲ ﻓﺘـﺎﻟﻴﺲ ( H bH)
  (. 01 و 9)ﺑﺎﺷﻨﺪ  ﻣﻲ
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 ﺗﺎﻻﺳﻤﻲ آﻟﻔﺎ ﺑﻴﻤﺎران آﻟﻔﺎﮔﻠﻮﺑﻴﻦ ﻫﺎي ژن ﻏﻴﺮ ﺣﺬﻓﻲ ﻫﺎي ﺟﻬﺶ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﺑﺮرﺳﻲ
  ﻛﺮﻣﺎﻧﺸﺎهدراﺳﺘﺎن
  ﭼﻜﻴﺪه
     آﺳـﻴﺎي ﺟﻨـﻮب ﺷـﺮﻗﻲ ﺷـﺎﻳﻊ  ودر ﺟﻤﻌﻴﺖ ﻫﺎﻳﻲ ﺑﺎ ﻣﻨﺸـﺎء ﻣﺪﻳﺘﺮاﻧـﻪ اي  ﺑﻮده و ي ﺗﻚ ژﻧﻲ ﺑﺎ ﺗﻮارث اﺗﻮزوﻣﻲ ﻣﻐﻠﻮبآﻟﻔﺎﺗﺎﻻﺳﻤﻲ ﻳﻚ ﺑﻴﻤﺎر :ﻫﺪف و زﻣﻴﻨﻪ
ﻛﻨﺘﺮل و ﺗﺸﺨﻴﺺ ﻗﺒﻞ از ﺗﻮﻟﺪ اﻳﻦ ﺑﻴﻤـﺎري  ،ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﻴﻮع ﺟﻬﺶ ﻫﺎي ﻏﻴﺮ ﺣﺬﻓﻲ اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﺪ راﻫﻨﻤﺎي ﻣﻔﻴﺪ و ﺳﺮﻳﻌﻲ ﺟﻬﺖ ﭘﻴﺶ ﮔﻴﺮي. ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ
  .ﺑﺎﺷﺪ
      داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﻛﺮﻣﺎﻧﺸـﺎه ﺑـﺎ اﺻـﻠﻴﺖ ﻛﺮﻣﺎﻧﺸـﺎﻫﻲ، ﺑـﺎ  ژﻧﺘﻴﻚ ﭘﺰﺷﻜﻲﺑﻪ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎه  ارﺟﺎﻋﻲﻓﺮد  04از  ﺗﺤﻠﻴﻠﻲ – ﺗﻮﺻﻴﻔﻲ دراﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ : ﻛﺎر روش
اﻳـﻦ اﻓـﺮاد ﻓﺎﻗـﺪ  .ﻃﺒﻴﻌﻲ ﻳﺎ ﻛﺎﻫﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ، ﻧﻤﻮﻧﻪ ﮔﻴﺮي ﺑﻪ ﻋﻤﻞ آﻣـﺪ  2A bHو  F bHﭘﺎﻳﻴﻦ ﺗﺮ از ﺣﺪ ﻃﺒﻴﻌﻲ و ﺳﻄﻮح  HCM (<72) و VCM( < 08 lf)
ﻧﻘﻄﻪ اي ﺷﺎﻳﻊ  ﺟﻬﺶ ﻫﺎي RCP SMRAﺗﺨﻠﻴﺺ و ﺑﺎ ﺗﻜﻨﻴﻚ  tuO gnitlaSژﻧﻮﻣﻲ اﻳﻦ اﻓﺮاد ﺑﻪ روش   AND.ژن آﻟﻔﺎ ﮔﻠﻮﺑﻴﻦ ﺑﻮده اﻧﺪﺣﺬف ﻫﺎي ﺷﺎﻳﻊ 
  .ﻫﺎ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ﺷﺪﻧﺪ آن 2αو  1αﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﻓﺎﻗﺪ ﺟﻬﺶ ﻫﺎي ﺣﺬﻓﻲ و ﺟﻬﺶ ﻫﺎي ﻧﻘﻄﻪ اي ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻮدﻧﺪ ژن ﻫﺎي  .ﺷﺪآﻟﻔﺎﺗﺎﻻﺳﻤﻲ ﺑﺮرﺳﻲ 
ﺑـﺎ ﻓﺮاواﻧـﻲ  4Aylopα ﺟﻬﺶ در ﺑﻴﻦ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻣـﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺟﻬـﺶ  ﺷﺎﻳﻊ ﺗﺮﻳﻦ. ﻧﻮع ﺟﻬﺶ ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺸﺖ 6ﻓﺮد ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ،  04ﻣﻮرد از  93در : ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
و     ANRm1+1α،anadA bHﺟﻬـﺶ ﻫـﺎي . ﻣـﻲ ﺑﺎﺷـﺪ  ٪71/5ﺑـﺎ ﻓﺮاواﻧـﻲ  6Aylopα وﺟﻬـﺶ  ٪53ﺑـﺎ ﻓﺮاواﻧـﻲ tn5-α  ، ﭘﺲ از آن ﺟﻬﺶ٪73/5
  .از ﻃﺮﻳﻖ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ A>G 238+2α
ﻣﻲ ﺗـﻮان ﺟﻬـﺖ ﻣﺸـﺎوره ژﻧﺘﻴـﻚ، ﻏﺮﺑـﺎل ﮔـﺮي ﺟﻤﻌﻴﺘـﻲ و  ﺑﺮرﺳﻲاز ﻧﺘﺎﻳﺞ اﻳﻦ و ﺟﺎﻣﻊ ﺗﺮﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه در ﻣﻨﻄﻘﻪ ﺑﻮده  ،اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ: ﮔﻴﺮيﻧﺘﻴﺠﻪ
  .ﺗﺸﺨﻴﺺ ﻗﺒﻞ از ﺗﻮﻟﺪ اﺳﺘﻔﺎده ﻧﻤﻮد
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اﺧﺘﻼﻻت آﻟﻔﺎ ﺗﺎﻻﺳﻤﻲ ﻋﻤﺪﺗﺎً در ﺟﻤﻌﻴـﺖ ﻫـﺎﻳﻲ 
ﺑـﺎ ﻣﻨﺸـﺄ ﻣﺪﻳﺘﺮاﻧـﻪ اي و آﺳـﻴﺎي ﺟﻨـﻮب ﺷـﺮﻗﻲ و 
ﺗﺎﻻﺳـﻤﻲ در (. 11 و 8)ﺳﻴﺎﻫﺎن ﺷـﺎﻳﻊ ﻣـﻲ ﺑﺎﺷـﺪ 
ﺳﻄﺢ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ از ﻫﺘﺮوژﻧﻲ ﺑـﺎﻻﻳﻲ ﺑﺮﺧـﻮردار اﺳـﺖ 
ﻫـﺮ ﺟﻤﻌﻴﺘـﻲ اﻟﮕـﻮي وﻟﻲ ﻋﻠﻲ رﻏﻢ اﻳﻦ ﻫﺘﺮوژﻧﻲ، 
 ﺗـﺎ  5ﻛـﻪ ﺟﻬﺶ ﺧﺎﺻﻲ را دارا ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ، ﺑﻪ ﻃـﻮري 
ﺟﻬﺶ، ﺷﺎﻳﻊ ﺗﺮﻳﻦ ﺟﻬﺶ ﻫـﺎي ﻫـﺮ ﻣﻨﻄﻘـﻪ را  01
ﺗﺸــﺨﻴﺺ ژﻧﺘﻴﻜــﻲ آﻟﻔ ــﺎ (. 1)ﺗﺸـﻜﻴﻞ ﻣــﻲ دﻫــﺪ 
ﺗﺎﻻﺳﻤﻲ ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﺪ در ﺗﻮﺻـﻴﻒ ﭘـﺎﺗﻮﻟﻮژي ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟﻲ 
ﺑﻴﻤﺎري، ﻛﺸﻒ ﺣﺎﻣﻠﻴﻦ، ﺗﺸﺨﻴﺺ ﻗﺒـﻞ از ﺗﻮﻟـﺪ در 
ﺧﺎﻧﻮاده ﻫﺎي در ﻣﻌﺮض ﺧﻄﺮ ﺳـﻨﺪرم ﻫﻤﻮﮔﻠـﻮﺑﻴﻦ 
، ﺟﻠـﻮﮔﻴﺮي از H bHﻫﻴﺪروﭘﺲ ﻓﺘﺎﻟﻴﺲ و ﺑﻴﻤـﺎري 
و  (21) ﻣـﻮارد ﺧـﺎص ﻫـﻢ ﺗـﻮارﺛﻲ ﺑـﺎ ﺑﺘﺎﺗﺎﻻﺳـﻤﻲ
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺗﺸﺨﻴﺺ ﻋﻠﺖ ﻣﻴﻜﺮوﺳﻴﺘﻮز و اﺟﺘﻨـﺎب از 
ﺑﺮرﺳﻲ ﻫﺎي ﻣﻜﺮر ﭘﺮﻫﺰﻳﻨﻪ ودرﻣـﺎن آﻫـﻦ ﻃـﻮﻻﻧﻲ 
، ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺟﻬﺶ ﻫـﺎي (2)ﻣﺪت ﻛﻤﻚ ﻧﻤﺎﻳﺪ 
آﻟﻔـﺎي ﻣﻮﺟـﻮد در ﻛﺸـﻮر ﺑ ـﺮاي ﻣﺸـﺨﺺ ﻛـﺮدن 
ﺗـﻮان ر ﺿﺮوري اﺳﺖ و از آن ﻣـﻲ وﺿﻌﻴﺖ اﻓﺮاد ﺑﻴﻤﺎ
در ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﺳﺮﻳﻊ ﻧﺎﻗﻠﻴﻦ و ﺗﺸﺨﻴﺺ ﻗﺒـﻞ از ﺗﻮﻟـﺪ 
  .اﺳﺘﻔﺎده ﻛﺮد
در اﻳﺮان ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ در اﻳـﻦ زﻣﻴﻨـﻪ اﻧﺠـﺎم 
ﺷﺪه، اﻣﺎ در اﺳﺘﺎن ﻛﺮﻣﺎﻧﺸﺎه ﻛﻪ ﻳﻜﻲ از اﺳﺘﺎن ﻫﺎي 
ﻛﺮدﻧﺸﻴﻦ ﻛﺸﻮرﻣﻲ ﺑﺎﺷـﺪ، ﺑﺮرﺳـﻲ اﺧﺘﺼﺎﺻـﻲ ﺑـﺮ 
ﺟﻬـﺖ . روي ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎي اﺳﺘﺎن ﺻﻮرت ﻧﮕﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ
ﺳﻲ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﺘﺪا ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﺗﻜﻨﻴـﻚ ﺑﺮر
   ﺎي ﻫﺎي ﻧﻘﻄﻪ اي ﺷﺎﻳﻊ آﻟﻔﺎﺗﺎﻻﺳـﻤﻲ ﻫ ﻣﻮﺗﺎﺳﻴﻮن RCP SMRA
ﻣـﻮرد  6Aylopα )G-( 91dC dna SCbH ,tn5-α ,4Aylopα()
ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ، وﺳﭙﺲ ﺑﺮاي ﻣﻮاردي ﻛﻪ ﺟﻬﺶ 
ﺷﻨﺎﺳـﺎﻳﻲ ﻧﮕﺮدﻳـﺪ،  RCP SMRAاز ﻃﺮﻳـﻖ روش 
  .ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ اﻧﺠﺎم ﮔﺮدﻳﺪ
  
   ﻛﺎرروش 
ﻓﺮد از ﺑﻴﻦ ﺑﻴﻤـﺎران ارﺟـﺎﻋﻲ از ﻃـﺮف  04ﺗﻌﺪاد 
آزﻣﺎﻳﺸـﮕﺎه ژﻧﺘﻴـﻚ ﭘﺰﺷـﻜﻲ  ﭘﺰﺷﻚ ﻣﺘﺨﺼـﺺ ﺑـﻪ 
ﺑـﺎ اﺻـﻞ ﻧـﮋادي داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠـﻮم ﭘﺰﺷـﻜﻲ ﻛﺮﻣﺎﻧﺸـﺎه 
اﺳﺘﺎن ﻛﺮﻣﺎﻧﺸـﺎه، ﻛـﻪ ﺷـﺮاﻳﻂ ورود ﺑـﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ را 
ﭘـﺲ ازﻛﺴـﺐ رﺿـﺎﻳﺖ و . اﻧﺘﺨـﺎب ﺷـﺪﻧﺪ  داﺷﺘﻨﺪ،
 ﻧﺎﻣـﻪ اﺧﺘﺼﺎﺻـﻲ،  ﺗﻜﻤﻴﻞ ﻓﺮم رﺿﺎﻳﺖ ﻧﺎﻣﻪ وﭘﺮﺳﺶ
ﻧﻔﺮ ﻣـﺬﻛﺮ  81ازاﻳﻦ ﺗﻌﺪاد  .ﺎﻟﻌﻪ ﺷﺪﻧﺪاﻓﺮاد وارد ﻣﻄ
ﺧـﻮﻧﻲ اﻳـﻦ اﻓـﺮاد داراي ﻛـﻢ  .ﻧﻔﺮ ﻣﻮﻧﺚ ﺑﻮدﻧﺪ 22 و
 و HCMﻫﻴﭙﻮﻛﺮوﻣﻴﻚ و ﻣﻴﻜﺮوﺳﻴﺘﻴﻚ ﻫﻤـﺮاه ﺑـﺎ 
 F bHﻧﺮﻣﺎل ﻳﺎ ﻛﺎﻫﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ و 2AbH ﭘﺎﻳﻴﻦ، VCM
. ﻧﺮﻣﺎل ﻫﺴﺘﻨﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ درﻣﺎن آﻫﻦ ﭘﺎﺳﺦ ﻧﺪاده ﺑﻮدﻧـﺪ 
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ اﻳﻦ اﻓﺮاد ﻓﺎﻗﺪ ﺣﺬف ﻫﺎي ﺷﺎﻳﻊ  ژن ﻫﺎي 
 (--DEM و  5.02 )α(-،2.4 α-، 7.3 α-)آﻟﻔـﺎ ﮔﻠـﻮﺑﻴﻦ 
ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﺑـﻴﻦ  ﻣﺤﺪوده ﺳﻨﻲ ﺑﻴﻤﺎران .ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻣﻲ
ﻣﻘـﺎدﻳﺮ ﺷﺎﺧﺼـﻪ ﻫـﺎي ﺧـﻮﻧﻲ . ﺳﺎل ﺑـﻮد  93 و 51
                   ﺗﻴـﻚوﺳـﻴﻠﻪ ﺳﻴﺴـﺘﻢ اﺗﻮﻣﺎﻪ ﺗﻤـﺎﻣﻲ ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻫـﺎ ﺑـ
رﻓﺮاﻧﺲ در آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎه 2-XK XEMSYS( ,napaJ )
ﻫﻤﭽﻨــﻴﻦ اﻟﻜﺘﺮوﻓـ ـﻮرز  .اﻧــﺪازه ﮔﻴــﺮي ﺷــﺪﻧﺪ
  .ﻧﻴﺰ در اﻳﻦ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎه اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ 2Aﻫﻤﻮﮔﻠﻮﺑﻴﻦ 
ﻣﻴﻠـﻲ ﻟﻴﺘـﺮ از ﺧـﻮن  5-01ﺑـﺮاي ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﮔﻴـﺮي 
-003ﻣﺤﻴﻄﻲ ﻫﺮ ﻓﺮد در داﺧﻞ ﻟﻮﻟﻪ اي ﻛﻪ ﺣﺎوي 
( 8=HP) ﻣـ ــﻮﻻرﻧـ ــﻴﻢ  ATDEﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـ ــﺮ  001
ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻫـﺎي ﺧـﻮﻧﻲ ﻗﺒـﻞ از  .ﺑﺎﺷﺪ رﻳﺨﺘـﻪ ﺷـﺪ  ﻣﻲ
ﮔـﺮاد  درﺟﻪ ﺳـﺎﻧﺘﻲ  -02در ﻓﺮﻳﺰر  ANDاﺳﺘﺨﺮاج 
  .ﻧﮕﻬﺪاري ﺷﺪﻧﺪ
از ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺳﻔﻴﺪ ﺧﻮن ﺑﻴﻤﺎران ﺑﺎ روش  AND
 (.31)اﺳﺘﺨﺮاج ﮔﺮدﻳـﺪ  (tuo gnitlaS)ﻧﻤﻚ اﺷﺒﺎع 
ﺑﻪ ﻃﻮر ﺧﻼﺻـﻪ در اﻳـﻦ روش ﺑـﺎ دو ﺑﺎرﺷﺴﺘﺸـﻮي 
ه ﮔﻠﺒﻮل ﻗﺮﻣـﺰ ﺧﻮن ﻛﺎﻣﻞ ﺗﻮﺳﻂ ﺑﺎﻓﺮ ﺳﺮد ﻟﻴﺰ ﻛﻨﻨﺪ
ﮔﻠﺒﻮل ﻫﺎي ﻗﺮﻣﺰ ﺷﺴﺘﻪ  (reffub sesyl llec deR)
ﺳـﭙﺲ ﮔﻠﺒـﻮل ﻫـﺎي . ﺷﺪه دور رﻳﺤﺘـﻪ ﻣـﻲ ﺷـﻮﻧﺪ 
 و ﻣﺤﻠـﻮل  Kﺳﻔﻴﺪ ﺑﺎﻗﻴﻤﺎﻧﺪه در ﺣﻀـﻮر ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨـﺎز 
درﺟـﻪ  73ﺳـﺎﻋﺖ در دﻣـﺎي  42ﺑ ـﻪ ﻣـﺪت  SDS
در . ﺳﺎﻧﺘﻲ ﮔﺮاد داﺧﻞ ﺑﻦ ﻣﺎري ﻗﺮار ﺧﻮاﻫﻨﺪ ﮔﺮﻓﺖ
ﻏﻠﻴﻆ ﺑﺎﻋﺚ ﺟﺪاﺳـﺎزي اﺟـﺰاي  lCaNاداﻣﻪ اﻓﺰودن 
ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻴﻮژ ﻓﺎز ﺑـﺎﻻﻳﻲ در ﻃـﻲ . ﻧﺎﺧﻮاﺳﺘﻪ ﻣﻲ ﺷﻮد
دو ﻣﺮﺣﻠﻪ و ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ ﺑﺎ ﻛﻤﻚ اﻳﺰوﭘﺮوﭘﺎﻧﻮل واﺗﺎﻧﻮل   
ﺗﻪ ﻧﺸﻴﻦ ﺳﺎزي  در دﺳﺘﮕﺎه ﻣﻴﻜﺮوﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻴﻮژ، % 07
در اﻳﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ . ژﻧﻮﻣﻲ را در ﺑﺮ ﺧﻮاﻫﺪ داﺷﺖ AND
ﺟﻬـﺖ  ETﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ ﻣﺤﻠـﻮل  001-051ﺣـﺪود 
  .اﻓﺰوده ﺧﻮاﻫﺪ ﺷﺪ ANDاﻧﺤﻼل 
اﺳﺘﺨﺮاج ﺷﺪه ﺑـﺎ  ANDدر آﺧﺮ ﻏﻠﻈﺖ و ﻛﻴﻔﻴﺖ 
 - DN ® porDonaN( اﺳﺘﻔﺎده از اﺳـﭙﻜﺘﺮوﻓﺘﻮﻣﺘﺮ 
ﻧ ـﺎﻧﻮﻣﺘﺮ  082و  062در ﻃـﻮل ﻣـﻮج ﻫـﺎي  (0001
 Aو ﻧﻤﻮﻧ ــﻪ ﻫ ــﺎﻳﻲ ﻛ ــﻪ ﻧﺴــﺒﺖ  ﺳ ــﻨﺠﻴﺪه ﺷ ــﺪه
ﺑﻮدﻧﺪ، ﺟﻬـﺖ  1/8 -2/2ﻫﺎ ﺑﻴﻦ  در آن 082A/062
اﺳﺘﺨﺮاج ﺷـﺪه  AND .اﻧﺘﺨﺎب ﺷﺪﻧﺪ RCPواﻛﻨﺶ 
ﻣﺎن اﻧﺠﺎم واﻛﻨﺶ زﻧﺠﻴﺮه اي ﭘﻠﻴﻤﺮاز در دﻣـﺎي ﺗﺎ ز
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  .درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ ﮔﺮاد ﻧﮕﻬﺪاري ﮔﺮدﻳﺪ -02
                      RCP SMRAروش ﻣﺴ ــﺘﻘﻴﻢ  :RCP SMRA
ﺑـ ــﺮاي ﺷﻨﺎﺳـ ــﺎﻳﻲ ( 9891 ,la te ,notweN)
ﻫﺎي ﻧﻘﻄﻪ اي ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪه ﺑﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از  ﻣﻮﺗﺎﺳﻴﻮن
ﺟﻬـﺖ ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻫـﺎي ( 1 ﺟـﺪول) آﻏﺎزﮔﺮﻫـﺎي وﻳـﮋه
ﺑﻴﻤﺎران ﺑﻪ ﻫﻤﺮاه ﻛﻨﺘـﺮل ﻣﻮﺗﺎﻧـﺖ وﻛﻨﺘـﺮل ﻧﺮﻣـﺎل 
  . اﻧﺠﺎم ﭘﺬﻳﺮﻓﺖ
 )G>A29+*.c:2ABH( )4Aylopα( 2AP
 , tn5-α ,)G>A49+*.c:2ABH( )6Aylopα(1AP
 nodoC ,)GGAGTled6+59_2+59.c:2ABH(
 tnatsnoC bH ,)Gled65.c:2ABH()G-( 91
 . )C>T724.c:2ABH( gnirpS
ﭘﺲ از ﺑﻬﻴﻨﻪ ﺳﺎزي ﺷﺮاﻳﻂ اﻧﺠﺎم واﻛﻨﺶ ﻣﺨﻠﻮط 
 ANDﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ ﺷـﺎﻣﻞ  05واﻛﻨﺸـﻲ ﺑـﻪ ﺣﺠـﻢ 
ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎي ﺟﻬﺶ ﻳﺎﻓﺘـﻪ )ژﻧﻮﻣﻲ،  ﻣﺨﻠﻮط آﻏﺎزﮔﺮﻫﺎ 
 ﭘﻠﻴﻤـﺮاز،  qaTآﻧـﺰﻳﻢ  ،(ﻳﺎ ﻃﺒﻴﻌﻲ و ﭘﺮاﻳﻤﺮ ﻣﺸﺘﺮك
 ﻣﻴﻠـﻲ  2lCgM 5.1و ﻣﺨﻠﻮط ﺑﺎﻓﺮ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ  PTNd
در . ﺗﻬﻴـﻪ ﮔﺮدﻳـﺪ ﺳﻲ ﺳـﻲ  0/2در ﻳﻚ ﺗﻴﻮبﻣﻮﻻر 
اداﻣﻪ ﺑـﺎ ﺗﻐﻴﻴـﺮات در زﻣـﺎن، دﻣـﺎ و ﺗﻌـﺪاد ﭼﺮﺧـﻪ، 
در دﺳـــﺘﮕﺎه ﺗﺮﻣـــﺎل ﺳـــﺎﻳﻜﻠﺮ  RCPواﻛـــﻨﺶ 
اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪ؛ واﺳﺮﺷـﺘﮕﻲ ( ynamreG ,artemoiB)
ﮔـﺮاد ﺑـﻪ  درﺟـﻪ ﺳـﺎﻧﺘﻲ  59در دﻣﺎي  ANDاوﻟﻴﻪ 
ﺜﻴﺮ دﻗﻴﻘﻪ ﺻﻮرت ﭘﺬﻳﺮﻓﺖ، ﺳﭙﺲ ﺑﺮﻧﺎﻣﻪ ﺗﻜ 5ﻣﺪت 
 درﺟـﻪ ﺳـﺎﻧﺘﻲ  59: ﭼﺮﺧﻪ اﻧﺠﺎم ﻳﺎﻓﺖ 03زﻳﺮ ﺑﺮاي 
ﮔـﺮاد ﺑـﻪ  درﺟﻪ ﺳـﺎﻧﺘﻲ  56 دﻗﻴﻘﻪ، 1ﮔﺮاد ﺑﻪ ﻣﺪت 
 1ﮔﺮاد ﺑﻪ ﻣـﺪت  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 27دﻗﻴﻘﻪ، و  1ﻣﺪت 
 5واﻛﻨﺶ ﺑـﺮاي ﻣـﺪت  ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ. ﺛﺎﻧﻴﻪ 03دﻗﻴﻘﻪ و 
 .ﮔﺮاد اداﻣﻪ ﻳﺎﻓﺖ درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 27 دﻗﻴﻘﻪ در دﻣﺎي
روي ژل آﮔـ ــﺎرز  RCPدر ﻧﻬﺎﻳـ ــﺖ ﻣﺤﺼـ ــﻮﻻت 
 54ﺑﻪ ﻣﺪت   EBT و در ﺑﺎﻓﺮ( negortivnI) %1/5٪
         اﻟﻜﺘﺮوﻓـــﻮرز  وﻟـــﺖ، 58دﻗﻴﻘـــﻪ و ﺑـــﺎ وﻟﺘـــﺎژ 
ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫـﺎي ران  .ﮔﺮدﻳﺪ( NARI ,ylppus rewoP)
ﺷ ــﺪه ﺑ ــﺮ روي ژل ﺑ ــﺎ اﺳ ــﺘﻔﺎده اﺗﻴ ــﺪﻳﻮم ﺑﺮﻣﺎﻳ ــﺪ 
ﻫﻤـﺮاه  .رﻧـﮓ آﻣﻴـﺰي ﺷـﺪ  )edimorb muidihtE(
وﻛﻨﺘـﺮل ( reddaL)ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻫـﺎ ﺷـﺎﺧﺺ ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟﻲ 
 RCPاز ﻣﺤﺼﻮل  .ﻣﻨﻔﻲ و ﻣﺜﺒﺖ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪه اﺳﺖ
ﻋﻜـﺲ  ﺗـﺮاﻧﺲ اﻳﻠﻮﻣﻴﻨـﺎﺗﻮر،  VU ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه زﻳﺮ
 (.3ﺗﺎ  1لﺎﺷﻜا)ﺑﺮداري ﺑﻪ ﻋﻤﻞ آﻣﺪ 
 ANDﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮﺗﺎﺳـﻴﻮن ﻫـﺎي ﻧﻘﻄـﻪ اي 
، ﻓﺎﻗـﺪ RCP SMRAژﻧﻮﻣﻲ اﻓﺮادي ﻛﻪ ﻃﺒﻖ ﻧﺘﺎﻳﺞ 
-α2 و α1 ﻫـﺎي  ﻫـﺎي ﻳـﺎد ﺷـﺪه ﺑﻮدﻧـﺪ، ژن  ﺟﻬﺶ
 ،(1ﺟـﺪول )ﮔﻠﻮﺑﻴﻦ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از آﻏﺎزﮔﺮﻫﺎي ﺧﺎص 
ﻣﺨﻠﻮط واﻛﻨﺸـﻲ ﺑـﺎ ﺣﺠـﻢ ﻓﺮآﻳﻨﺪ در . ﺗﻜﺜﻴﺮ ﺷﺪﻧﺪ
ژﻧﻮﻣﻲ، ﻣﺨﻠـﻮط  AND ﺷﺎﻣﻞﻣﻴﻜﺮو ﻟﻴﺘﺮ  05 ﻧﻬﺎﻳﻲ
ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ )  RCPﻴﻤﺮاز، ﺑﺎﻓﺮ ﻠﭘ gaTآﻏﺎزﮔﺮﻫﺎ، آﻧﺰﻳﻢ 
و  sPTNdو ﻣﻴﻠــﻲ ﻣــﻮﻻر  2( 2lCgM ﻧﻬــﺎﻳﻲ
 RCP.واﻧﺪازه ﻗﻄﻌﺎت ﺣﺎﺻﻞ از واﻛﻨﺶ  gnicneuqeSو  RCP-SMRAﺗﻮاﻟﻲ ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي ﭘﺮاﻳﻤﺮ ﻫﺎي ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده در واﻛﻨﺶ  -1 ﺟﺪول
ﻃﻮل ﻗﻄﻌﻪ  ﺗﻮاﻟﻲ آﻏﺎزﮔﺮ آﻏﺎزﮔﺮ
 ﺗﻜﺜﻴﺮي
 ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده
 RCP SMRA pb981 ′3- TTG ACA TAA ACC TCC AGT CGT GCC ACG 5′- N-sc 2α
 RCP SMRA pb981 ′3-CTGACATAAACCTCCAGTCGTGCCACG  5′- M-sc 2α
 RCP SMRA pb518 ′3- GCTCGGCTGGAATGGGGTCCTCCGGAAC 5′- N-91dc2a
 RCP SMRA pb518 ′3-CCTCGGCTGGAATGGGGTCCTCCGGAAC 5′- M-91dc2a
 RCP SMRA pb767 ′3-TCGGAGTGGAGAGGTCCCGGAGG  5′- N tn5 _
 RCP SMRA pb767 ′3-TCGGAGAGGTCCCGGAGGCGTGG 5′- Mtn5_
 RCP SMRA  ′3-GGGCCTTACACGGTTGTTACCTC 5′- R moC2a
 RCP SMRA pb433 ′3- AAACAAGTTTCTGGTCCTTCCCGGCCAC 5′- N 6AyloP
 RCP SMRA bp433 ′3-GAACAAGTTTCTGGTCCTTCCCGGCCAC 5′- M 6AyloP
 RCP SMRA pb033 ′3- ATATGTTTCTGGTCCTTCCCGG 5′- N 4AyloP
 RCP SMRA 033bP ′3- GTATGTTTCTGGTCCTTCCCGGC 5′- M4Aylop
 RCP SMRA  ′3-GTGGGAGGAAACTTTAGAGGGAC 5′- R-mocSAP
  RCP gnicneuqeS  ′3- GCGAGTAACCGACCGCGC 5′- QES-F-2-1AHPLA
  RCP gnicneuqeS  ′3-TGTCGTCGACCCTGTGTGTAC 5′- QES-R-1AHPLA
  RCP gnicneuqeS  ′3-GACAGAGTCTGGTTCCTGGAGAG 5′- QES-R -2-ahplA
 AHPLA، 1ژن آﻟﻔﺎ  1 AHPLAﭘﺮاﻳﻤﺮ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ، QESﭘﺮاﻳﻤﺮ ﻣﺸﺘﺮك،  MOCﭘﺮاﻳﻤﺮ رﻓﺖ،  Fﭘﺮاﻳﻤﺮ ﺑﺮﮔﺸﺘﻲ،  Rﭘﺮاﻳﻤﺮ ﺟﻬﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ،  Mﭘﺮاﻳﻤﺮ ﻃﺒﻴﻌﻲ،  N
  2ژن آﻟﻔﺎ  2
 
 
 
 
 و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ رﺿﺎ ﻋﻠﻲ ﺑﺨﺸﻲ
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 IBA)، در دﺳـــﺘﮕﺎه ﺗﺮﻣـــﺎل ﺳـــﺎﻳﻜﻠﺮ OSMD
ﺑﺮﻧﺎﻣـﻪ . اﻧﺠﺎم ﺷـﺪ ( ASU ,smetsysoiB deilppA
 5ﺑﻪ ﻣـﺪت ﮔﺮاد  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 59 دﺳﺘﮕﺎه ﺑﻪ ﺷﻜﻞ
ﮔـﺮاد  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 59 ﭼﺮﺧﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت 03دﻗﻴﻘﻪ، 
 1ﮔﺮاد ﺑﻪ ﻣﺪت  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 46 دﻗﻴﻘﻪ، 1ﺑﻪ ﻣﺪت 
دﻗﻴﻘـﻪ و  1ﮔﺮاد ﺑﻪ ﻣـﺪت  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 27 دﻗﻴﻘﻪ،
ﺛﺎﻧﻴﻪ ﺗﻨﻈﻴﻢ ﮔﺮدﻳﺪ، در ﭘﺎﻳﺎن واﻛﻨﺶ ﺑـﻪ ﻣـﺪت  03
ﮔـﺮاد اداﻣـﻪ  درﺟـﻪ ﺳـﺎﻧﺘﻲ  27 دﻗﻴﻘﻪ در دﻣـﺎي  5
   .ﻳﺎﻓﺖ
 1RCPدر اداﻣﻪ ﭘﺲ از ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺘﻴﺠﻪ ﻣﺤﺼـﻮل 
ﺧﺎﻟﺺ ﺳﺎزي ﻣﺤﺼﻮل  ،RCPو ﺗﺎﻳﻴﺪ درﺳﺘﻲ اﻧﺠﺎم 
اﻧﺠـﺎم  RCPﺗﻮﺳـﻂ ﻛﻴـﺖ ﺧـﺎﻟﺺ ﺳـﺎزي  1RCP
ﺗﻚ رﺷـﺘﻪ اي  ANDﺑﺮاي ﺑﻪ دﺳﺖ آوردن . ﮔﺮدﻳﺪ
و ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺟﻬﺖ اﻧﺠـﺎم ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﺗـﻮاﻟﻲ، واﻛـﻨﺶ 
در اﻳﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ، ﻣﺨﻠﻮط واﻛﻨﺸـﻲ  .اﻧﺠﺎم ﺷﺪ 2RCP
اﻳـﻦ ﻣﺨﻠـﻮط  .ﺗﻬﻴﻪ ﮔﺮدﻳﺪﻣﻴﻜﺮو ﻟﻴﺘﺮ  01ﺑﻪ ﺣﺠﻢ 
 RCPﻣﺤﺼ ــﻮل واﻛ ــﻨﺶ ﻟﻴﺘ ــﺮ  ﻣﻴﻜ ــﺮو 1: ﺷ ــﺎﻣﻞ
 eydgiBآﻧ ــﺰﻳﻢ ﻣﻴﻜ ــﺮو ﻟﻴﺘ ــﺮ  2ﺗﻠﺨــﻴﺺ ﺷــﺪه، 
، X5RCPﺑـﺎﻓﺮ ﻣﻴﻜﺮو ﻟﻴﺘـﺮ  2، 1.3v rotanimreT
 esreveRﻳ ــﺎ  drawroFآﻏ ــﺎزﮔﺮ ﻣﻴﻜ ــﺮو ﻟﻴﺘ ــﺮ  5.0
     آب ﻣﻘﻄـــﺮﻣﻴﻜـــﺮو ﻟﻴﺘـــﺮ  4/5 و (1ﺟـــﺪول )
آﻣﺎده ﮔﺮدﻳـﺪ و در دﺳـﺘﮕﺎه  )retaw eerf-esaNR(
 )ASU ,smetsysoiB deilppA( ﺗﺮﻣـﺎل ﺳـﺎﻳﻜﻠﺮ
 :ﻃﺒﻖ ﺷﺮاﻳﻂ زﻳﺮ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻳﺎﻓﺖ
ﭼﺮﺧـﻪ  52 دﻗﻴﻘﻪ، 1ﻣﺪت  ﮔﺮاد درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 69
 ﺛﺎﻧﻴﻪ 01ﻣﺪت  ﮔﺮاد ﺑﻪ درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 69ﺑﻪ ﺻﻮرت 
درﺟـﻪ  06ﺛﺎﻧﻴﻪ و  5ﮔﺮاد ﺑﻪ ﻣﺪت  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 05
ﺗﻚ رﺷﺘﻪ اي  AND .دﻗﻴﻘﻪ 4ﮔﺮاد ﺑﻪ ﻣﺪت  ﺳﺎﻧﺘﻲ
ﺬاري ﮔ ــﺗﻜﺜﻴ ــﺮ ﻳﺎﻓﺘ ــﻪ ﭘ ــﺲ از ﻣﺮاﺣ ــﻞ رﺳ ــﻮب 
ﻓﺮﻣﺎﻣﺎﻳ ــﺪ  ﻣﻴﻜ ــﺮو ﻟﻴﺘ ــﺮ  51 در )noitatipicreP(
ﺗـﺎﻳﻲ ﺣـﺎوي ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻫـﺎ در  69ﭘﻠﻴـﺖ . ﻣﺨﻠﻮط ﺷﺪ
 0313ﻣـﺪل  rezylanA citeneG IBAدﺳـﺘﮕﺎه 
ﺑـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ ﺑﺮﻧﺎﻣـﻪ داده ﺷـﺪه ﺑـﻪ  .ار داده ﺷـﺪ ﻗﺮ
دﺳــﺘﮕﺎه ﺧــﻮاﻧﺶ ﻧﻤﻮﻧــﻪ ﻫــﺎ اﻧﺠــﺎم و ﺗــﺮادف 
ﻪ ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﺑ  ـ .ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎ اﻧﺠـﺎم ﻣـﻲ ﮔﻴـﺮد 
دﺳﺖ آﻣﺪه از دﺳﺘﮕﺎه را ﺑﺎ ﻛﻤـﻚ ﻧـﺮم اﻓـﺰار ﻫـﺎي 
 eneGو   2.5 sisylanA gnicneuqeS اﺧﺘﺼﺎﺻـﻲ 
آﻧــﺎﻟﻴﺰ و ﻧﺘﻴﺠــﻪ ﺗــﺮادف ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴــﺪي  rennuR
 .ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺸﺖ
  
  ﻫﺎﻳﺎﻓﺘﻪ
در ﺑﺮرﺳﻲ ﺟﻬﺶ ﻫـﺎي ﻏﻴﺮﺣـﺬﻓﻲ  دراﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
ﻧﻮع ﺟﻬﺶ ﻧﻘﻄـﻪ اي در  3، RCP SMRAﺑﺎ روش 
ﺑﺮرﺳـﻲ ﺑﻘﻴـﻪ . از ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎ دﻳﺪه ﺷﺪ( %09) ﻧﻔﺮ 63
ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎ ﺑﻪ روش ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ، وﺟﻮد ﺟﻬﺶ ﻧﻘﻄـﻪ 
در ﻛـﻞ ﻧﺘﻴﺠـﻪ ﺑﺮرﺳـﻲ . ﻧﻔﺮ را ﻧﺸـﺎن داد  3اي در 
ﻣـﻮرد از اﻓـﺮاد ( % 79/5)ﻧﻔـﺮ  93ﻫﺎي ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ در 
ﺑﺮرﺳﻲ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ وﺟﻮد ﺟﻬﺶ در ﺧﻮﺷﻪ ژﻧﻲ آﻟﻔﺎ ﺑـﻮد 
  .(2ﺟﺪول)
ﺟﻬﺶ ﻣﺨﺘﻠﻒ در اﻳﻦ اﻓﺮاد ﺗﻌﻴـﻴﻦ  6 در ﻣﺠﻤﻮع
ﺟﻬﺶ ﻫـﺎي  ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ در ﻫﻴﭻ ﻳﻚ ازﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎ،. ﺷﺪ
 و )Gled65.c:2ABH( )G-( 91 nodoC يا ﻧﻘﻄـﻪ 
 gnirpS tnatsnoC bH )C>T724.c:2ABH(
  .ﻳﺎﻓﺖ ﻧﺸﺪ
ﻛﻪ ﺑﻪ ﻛﻤﻚ روش ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ  اﻧﻮاع ﺟﻬﺶ ﻫﺎﻳﻲ
ﺟﻬـﺶ ﻫﻤﻮﮔﻠـﻮﺑﻴﻦ  ﮔﻠﻮﺑﻴﻦ ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪ-αدر ژن 
 ﺧﻮﻧﻲ ﻫﺎي اﻳﻨﺪﻛﺲ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦوﻣﻄﺎﻟﻌﻪدرﺷﺪهﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲﻫﺎيﺟﻬﺶدرﺻﺪ-2ﺟﺪول
 VCM % ﺗﻌﺪاد  ژﻧﻮﺗﻴﭗ
  )DS± naem(
 HCM
  )DS± naem(
  52/7±1/51  77/8±3/63  2/5 1  ﻧﺎﺷﻨﺎس 
  52/3±0/79  67/9±1/7 53 41 αα/ α 4Aylopα
  12/9  07/8  2/5 1 α 4Aylopα /α 4Aylopα
  52/23±1/34  67/9±2/21 53 41 αα/α tn5-α
  42/4±1/89  37/7±3/53  71/5 7 αα/α6Aylopα
  42/2  27/7  2/5 1 αααα / anadA bH
  52/5  57/5  2/5 1 α A>G 238+ 2α /α A>G 238+ 2α
 62  77/2  2/5 1 αα/α ANRm1+ 1α
   001 04 ﻣﺠﻤﻮع
 و )Gled65.c:2ABH( )G-( 91 nodoCاي  ﻧﻘﻄﻪ ﻫﺎي ﺟﻬﺶ ﻫﺎ، ازﻧﻤﻮﻧﻪ ﻳﻚ ﻫﻴﭻ در ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ. ﺷﺪ ﺗﻌﻴﻴﻦ اﻓﺮاد اﻳﻦ در ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺟﻬﺶ 6ﻣﺠﻤﻮع  در
  .ﻧﺸﺪ ﻳﺎﻓﺖ  gnirpS tnatsnoC bH )C>T724.c:2ABH(
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ﺑﻪ ﺻـﻮرت  anadA bH  )A>G971.c:1ABH(آداﻧﺎ
 درﺻـﺪ، 2/5ﻫﺘﺮوزﻳﮕـﻮت در ﻳـﻚ ﻓـﺮد و ﻓﺮاواﻧـﻲ 
ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﻫﺘﺮوزﻳﮕـﻮت در  α1+1ANRm ﺟﻬـﺶ
 238+ 2αو ﺟﻬـﺶ  درﺻـﺪ  2/5ﻳﻚ ﻓﺮد و ﻓﺮاواﻧـﻲ 
ﺑـــﻪ ﺻـــﻮرت  )G>A701+*.c:2ABH( A>G
  (.4ﺷﻜﻞ ) ﻳﻚ ﻓﺮد ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ ﻫﻤﻮزﻳﮕﻮت در
  
  و ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﻴﺮيﺑﺤﺚ 
ﺑـﻪ  Aدر ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺣﺎﺿﺮ، ﺟﻬﺶ در ﺳﻴﮕﻨﺎل ﭘﻠـﻲ 
، )G>A29+*.c:2ABH( )4Aylopα( 2APﺻﻮرت 
اﻳـﻦ ﺟﻬـﺶ در  .دارد%( 73/5)ﺑﺎﻻﺗﺮﻳﻦ ﻓﺮاواﻧـﻲ را 
ﺑﻴﻦ آﻟﻞ ﻫـﺎي واﺟـﺪ ﻣﻮﺗﺎﺳـﻴﻮن ﻏﻴـﺮ ﺣـﺬﻓﻲ آﻟﻔـﺎ 
ﻓﺮاوان ﺗﺮﻳﻦ آﻟﻞ ﺟﻬﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ در ﻣﻨـﺎﻃﻖ  ﺗﺎﻻﺳﻤﻲ،
ﻏـﺮب اﻳـﺮان و  ﺷﻤﺎل اﻳـﺮان، ﺟﻨـﻮب ﻏـﺮب اﻳـﺮان، 
 ﺷﺮق اﻳﺮان را ﺑﻪ ﺧـﻮد اﺧﺘﺼـﺎص داده اﺳـﺖ ﺷﻤﺎل 
در ﺟﻨـﻮب اﻳ ـﺮان ﻣـﻮردي از اﻳـﻦ ﻧ ـﻮع  (.41-61)
  (.41) ﺟﻬﺶ ﮔﺰارش ﻧﺸﺪه اﺳﺖ
دوﻣﻴﻦ ﺟﻬﺶ ﺷﺎﻳﻊ در ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺣﺎﺿﺮ، ﺣﺬف ﭘﻨﺞ 
ﺑـﺎ ﻓﺮاواﻧـﻲ  2α ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ از اﺑﺘﺪاي اﻳﻨﺘﺮون ﻳﻚ ژن
 +59_2+59.c:2ABH( tn5-α  ﺑﺎﺷـ ــﺪ  ﻣـ ــﻲ% 53
  .(GGAGTled6
ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ ﺟﻬـﺶ ﻫـﺎي ﻣﻄﺎﻟﻌﺎﺗﻲ ﻛﻪ ﺟﻬﺖ 
آﻟﻔﺎ ﺗﺎﻻﺳﻤﻲ اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ دﻫﺪ ﻛـﻪ 
   اﻳﻦ ﺟﻬﺶ ﺑﻪ ﻫﻤﺮاه
 α,)G>A1.c:2ABH(GCA →GTA 2
   )G>A49+*.c:2ABH( )6Aylopα(1AP
  
 ﻛﻨﺘﺮل ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط ﭼﭗ ﺳﻤﺖ از اول ﻻن دو ،%1/5 آﮔﺎرز ژل روي ﺑﺮ 4Aylopα ﺟﻬﺶ ﺑﺮاي RCP SMRA ﺳﺮي ﻳﻚ در ﻣﺤﺼﻮﻻت اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز -1ﺷﻜﻞ 
 ﺗـﺎ  7 ي ﻫـﺎ  ﻻن و اﺳﺖ ﻫﻤﻮزﻳﮕﻮت ﺻﻮرت ﺑﻪ ﺟﻬﺶ ﻫﻤﻴﻦ ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط6 و 5 ﻻن و( ﻫﺘﺮو ﻛﻨﺘﺮل) ﻫﺘﺮوزﻳﮕﻮت ﺻﻮرت ﺑﻪ ﺟﻬﺶ ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط 4 و 3ﻻن ﻧﺮﻣﺎل،
 ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ 1 ﺑﻪ1/5از ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎ ﻣﺼﺮف ﻣﻘﺪار ﻛﺮدن ﻛﻢ ﺑﺎ. ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﻣﻨﻔﻲ ﻛﻨﺘﺮل ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط 21 و 11 ﻫﺎي ﻻن. ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻣﻲ ﻧﺮﻣﺎل ﻫﺎي ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط01
 .اﺳﺖ ﺷﺪه ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي داﻳﻤﺮ ﭘﺮاﻳﻤﺮ ﺗﺸﻜﻴﻞ از
  
 ﺑـﻪ  ﻣﺮﺑـﻮط  ﭼـﭗ  ﺳﻤﺖ از اول ﻻن دو ،%1/5 آﮔﺎرز ژل روي ﺑﺮ 6Aylopα ﺟﻬﺶ ﺑﺮاي RCP SMRA ﺳﺮي ﻳﻚ در ﻣﺤﺼﻮﻻت اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز -2ﺷﻜﻞ 
. اﺳﺖ ﻫﺘﺮوزﻳﮕﻮت ﺻﻮرت ﺑﻪ ﺟﻬﺶ ﻫﻤﻴﻦ ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط 8 و 7 وﻻن ﻧﺮﻣﺎل ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط 6 و 5 ﻻن و ﻫﺘﺮوزﻳﮕﻮت ﻛﻨﺘﺮل ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط 4 و 3 ﻻن ﻧﺮﻣﺎل، ﻛﻨﺘﺮل
 .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﻣﻨﻔﻲ ﻛﻨﺘﺮل ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط 01و  9ﻫﺎي  ﻻن
 
 
 
 
 و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ رﺿﺎ ﻋﻠﻲ ﺑﺨﺸﻲ
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ﺟﻬـﺶ در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺳـﺎﻳﺮ ﻣﺤﻘﻘـﻴﻦ  ﻓﺮاواﻧﻲ آﻟﻠﻲ
ﻛﺸﻮر در ﻣﻴﺎن ﺟﻬﺶ ﻫﺎي ﻏﻴـﺮ ﺣـﺬﻓﻲ در ﺷـﻤﺎل 
 ﻃـﻮر ﻣﺸـﺎﺑﻪ ﺑـﺎ ﻓﺮاواﻧـﻲ ﻪ ﻏﺮب و ﺟﻨـﻮب ﺷـﺮق ﺑ  ـ
، در %13، در ﻣﺮﻛ ــﺰ اﻳ ــﺮان ﺑ ــﺎ ﻓﺮاواﻧ ــﻲ (%33/33)
ﺟﻨﻮب ﻏﺮﺑﻲ و ﺷﻤﺎل اﻳﺮان ﺑـﻪ ﺗﺮﺗﻴـﺐ ﺑـﺎ ﻓﺮاواﻧـﻲ 
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ  (.41) ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖ %31/76و  %51
اﻳﻦ ﻧﻮع ﺟﻬﺶ دوﻣﻴﻦ ﻧﻮع آﻟﻞ ﺟﻬﺶ ﻳﺎﻓﺘـﻪ ﺷـﺎﻳﻊ 
ﺑﻮده و در ﻛﺸﻮر ﻫﺎي ( 81)در ﻛﺸﻮر اردن %33/66)
از ( 01) و ﺗﺮﻛﻴـﻪ  (91)ﻛﻮﻳﺖ واﻣﺎرت ﻣﺘﺤﺪه ﻋﺮﺑﻲ 
  .ﺟﻬﺶ ﻫﺎي ﺷﺎﻳﻊ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ
 )G>A49+*.c:2ABH( )6Aylopα( ﻓﺮاواﻧﻲ ﺟﻬﺶ
ﺑـﻪ ارث . ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ( %71/5)در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ  1AP
ﺑﺮدن ﻓﺮم ﻫﻤﻮزﻳﮕﻮت اﻳﻦ ﺟﻬﺶ ﻓﻨﻮﺗﻴـﭗ ﺑﻴﻤـﺎري 
 را ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺷﺪﻳﺪﺗﺮ از ﻓﺮم ﺣﺬﻓﻲ اﻳـﻦ ﺑﻴﻤـﺎري  H
اﻳﻦ ﻣﻮرد ﺷﺎﻳﻊ ﺗﺮﻳﻦ ﺟﻬﺶ ﻏﻴﺮ . (6)ﻛﻨﺪ  ﻣﻲ اﻳﺠﺎد
 اﻣـﺎرات ﻣﺘﺤـﺪه ﻋﺮﺑـﻲ، اردن و ﺑﺤـﺮﻳﻦ ﺣـﺬﻓﻲ در
  .(91و81)ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲ
در  )Gled65.c:2ABH( )G-( 91 nodoCﺟﻬﺶ 
ﺟﻨﻮب وﺟﻨﻮب ﺷﺮق اﻳﺮان از ﻓﺮاواﻧﻲ ﻗﺎﺑـﻞ ﺗـﻮﺟﻬﻲ 
 ﺣﺎﺿـﺮ ﺑﺮﺧـﻮردار ﺑـﻮده در ﺣـﺎﻟﻲ ﻛـﻪ در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ 
اﻳـﻦ ﺟﻬـﺶ ﺑـﺎ ﻓﺮاواﻧـﻲ  .ﻣﻮردي از آن ﻳﺎﻓﺖ ﻧﺸـﺪ 
ﻛﻤﺘﺮي در ﺷﻤﺎل، ﻣﺮﻛﺰ و ﺟﻨﻮب ﻏـﺮب ﻛﺸـﻮرﻣﺎن 
  (.41) ﻧﻴﺰ ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖ
ﻳـﺎ  )C>T724.c:2ABH(ﻓﺮاواﻧـﻲ آﻟﻠـﻲ ﺟﻬـﺶ 
ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺣﺎﺿـﺮ در  gnirps tnatsnoCﻫﻤﻮﮔﻠـﻮﺑﻴﻦ 
اﻳ ــﻦ ﺟﻬ ــﺶ در ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ ﻫ ــﺎدوي و . ﺻ ــﻔﺮ ﺑ ــﻮد 
ﻓﺮاواﻧﻲ را از ﻣﻴﺎن آﻟﻞ ﻫﺎي ﺟﻬﺶ  %05ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ 
 ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻏﻴﺮ ﺣﺬﻓﻲ در ﺷﻤﺎل ﺷﺮق ﻛﺸﻮرﻣﺎن ﺑﻪ ﺧـﻮد 
اﺧﺘﺼﺎص داده اﺳﺖ و ﺑـﺎ ﻓﺮاواﻧـﻲ ﻛﻤﺘـﺮ در ﻣﺮﻛـﺰ، 
 ﺟﻨﻮب ﻏﺮب و ﺷﻤﺎل ﻛﺸﻮر ﻧﻴـﺰ ﻳﺎﻓـﺖ ﺷـﺪه اﺳـﺖ 
  
 ﻛﻨﺘـﺮل  ﺑـﻪ  ﻣﺮﺑـﻮط  ﭼـﭗ  ﺳﻤﺖ از اول ﻻن دو ،%1/5 آﮔﺎرز ژل روي ﺑﺮ tn5-α ﺟﻬﺶ ﺑﺮاي RCP SMRA ﺳﺮي ﻳﻚ در ﻣﺤﺼﻮﻻت اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز  -3ﺷﻜﻞ 
 ﻫﺎي ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط 21 و 11 ،8 و 7 و ﻻن ﻫﺘﺮوزﻳﮕﻮت ﻫﺎي ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط 41 و 31 ،01 و 9 ،6و  5 وﻻن ﻫﺘﺮوزﻳﮕﻮت ﻛﻨﺘﺮل ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط 4 و 3 ﻻن ﻧﺮﻣﺎل،
  .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﻣﻨﻔﻲ ﻛﻨﺘﺮل ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط 61و  51ﻫﺎي  ﻻن .اﺳﺖ ﻧﺮﻣﺎل
 
 
دراﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ درﻛﻠﻴﻪ اﺷﻜﺎل ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻧﺘﻴﺠﻪ ﺗﻌﻴـﻴﻦ )ﻛﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻫﺘﺮوزﻳﮕﻮت دﻳﺪه ﻣﻲ ﺷﻮد  anadA bHα )A>G971.c:1ABH(ﺟﻬﺶ -4ﺷﻜﻞ 
 (.ﺗﻮاﻟﻲ ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺑﺎز آدﻧﻴﻦ ﺑﻪ رﻧﮓ ﺳﺒﺰ، ﮔﻮاﻧﻴﻦ ﺑﻪ رﻧﮓ ﻣﺸﻜﻲ، ﺳﻴﺘﻮزﻳﻦ ﺑﻪ رﻧﮓ آﺑﻲ و ﺗﻴﻤﻴﻦ ﺑﻪ رﻧﮓ ﻗﺮﻣﺰ ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ
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  (.41)
ﻳ ـﺎ  anadA bHα)A>G971.c:1ABH(ﺟﻬـﺶ 
ﻧﺴﺒﺖ ﺑـﻪ ﺟﻬـﺶ ﻫـﺎي  anadAﻫﻤﻮﮔﻠﻮﺑﻴﻦ  ﻫﻤﺎن
دﻳﮕـ ــﺮ ﺷﻨﺎﺳـ ــﺎﻳﻲ ﺷـ ــﺪه از ﻓﺮاواﻧـ ــﻲ ﻛﻤﺘـ ــﺮي 
، ﻫﻤﺮاﻫﻲ اﻳﻦ ﺟﻬﺶ ﺑـﺎ ﺣـﺬف (41)ﺑﺮﺧﻮرداراﺳﺖ 
  (.02) را اﻳﺠﺎد ﻣﻲ ﻛﻨﺪ Hدوﺗﺎﻳﻲ ﻓﻨﻮﺗﻴﭗ ﺑﻴﻤﺎري 
ﺑﺎ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺗﺤﻘﻴـﻖ ﺣﺎﺿـﺮ و ﺳـﺎﻳﺮﺗﺤﻘﻴﻘﺎت 
  ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺸﺖ ﻛﻪ ﺷﻴﻮع ﺟﻬﺶ در ﻣﻨﺎﻃﻖ ﻣﺨﺘﻠﻒ 
ﻛﻪ ﺑﺮﺧﻲ  دارد ﺑﻪ ﺻﻮرﺗﻲﻛﺸﻮر ﺗﻄﺎﺑﻖ و اﺧﺘﻼﻓﺎﺗﻲ 
ﺟﻬﺶ ﻫـﺎ در ﺑﻌﻀـﻲ ﻣﻨـﺎﻃﻖ از ﻓﺮاواﻧـﻲ ﺑﻴﺸـﺘﺮي 
ﺑﺮﺧﻮردار ﺑﻮده و ﺑﺮﺧﻲ ﻓﻘﻂ در ﻣﻨﺎﻃﻖ ﺧﺎﺻﻲ ﻳﺎﻓﺖ 
  .ﻣﻲ ﺷﻮد
ﻫﺎ  ﺷﻴﻮع ﺑﺎﻻﺗﺮ آﻟﻔﺎ ﺗﺎﻻﺳﻤﻲ و ﺑﺮﺧﻲ از اﻳﻦ ﺟﻬﺶ
ﻫﺎ در  در ﻣﻨﺎﻃﻖ ﺧﺎﺻﻲ، ﺑﻪ دﻟﻴﻞ اﻧﺘﺨﺎب ﻃﺒﻴﻌﻲ آن
 ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ اﻧﮕﻞ ﻣﺎﻻرﻳﺎ، اﺗﻔﺎق اﻓﺘـﺎده اﺳـﺖ 
  (.2)
ﺗـﺮﻳﻦ  ر ﻛﺸﻮر ﻫﺎي آﺳﻴﺎي ﺟﻨﻮب ﺷﺮﻗﻲ، ﺷﺎﻳﻊد
ﺟﻬﺶ ﻏﻴﺮ ﺣﺬﻓﻲ در اﻓـﺮاد آﻟﻔـﺎ ﺗﺎﻻﺳـﻤﻲ ﺟﻬـﺶ 
 tnatsnoC bH)C>T724.c:2ABH(ﻧﻘﻄ ــﻪ اي 
ﻫﺎي ﺷـﺎﻳﻊ  در ﺧﺎور ﻣﻴﺎﻧﻪ ﺟﻬﺶ .ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ gnirpS
  ﻫﺎي ﺟﻬﺶ ﻏﻴﺮ ﺣﺬﻓﻲ ﻋﻤﺪﺗﺎً
  ,)G>A29+*.c:2ABH( )4Aylopα(2AP
 ,)G>A49+*.c:2ABH( )6Aylopα(1AP
 )GGAGTled6+59_2+59.c:2ABH( tn5-α 
ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻛﻪ ﺑﺎ ﺟﻬﺶ ﻫﺎي ﻳﺎﻓـﺖ ﺷـﺪه در اﻳـﻦ  ﻣﻲ
  (.8) ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻫﻢ ﺧﻮاﻧﻲ دارد
 )G>A29+*.c:2ABH( )4Aylopα( 2AP ﻣﻮﺗﺎﺳـﻴﻮن 
ﺷﺎﻳﻊ ﺗﺮﻳﻦ ﺟﻬـﺶ ژن آﻟﻔـﺎﮔﻠﻮﺑﻴﻦ در ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻫـﺎي 
ﺟـﺎﻣﻊ ﺗـﺮﻳﻦ  اﻳـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ،  .ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ
ﻣﻲ ﺗـﻮان ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه در ﻣﻨﻄﻘﻪ ﺑﻮده واز آن 
ﺑﺮاي اﻫـﺪاف ﻏﺮﺑـﺎل ﮔـﺮي ﻣﻠﻜـﻮﻟﻲ آﻟﻔـﺎ ﺗﺎﻻﺳـﻤﻲ 
وﺗﺸﺨﻴﺺ ﻗﺒﻞ از ﺗﻮﻟـﺪ در اﺳـﺘﺎن ﻛﺮﻣﺎﻧﺸـﺎه ﺑﻬـﺮه 
از ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻋﻤﻠﻲ اﻳﻦ ﻃﺮح ﻣـﻲ ﺗـﻮان در  .ﺑﺮداري ﻛﺮد
راﺳﺘﺎي اﻧﺠﺎم ﺑﻬﺘﺮ ﻣﺸﺎوره ژﻧﺘﻴـﻚ ﺟﻬـﺖ ﺑﻴﻤـﺎران 
آﻟﻔـﺎ ﺗﺎﻻﺳـﻤﻲ اﺳـﺘﺎن، ﻏﺮﺑ ـﺎل ﮔـﺮي ﺟﻤﻌﻴﺘـﻲ و 
روش  اﻓـﺰودن  .ﺗﺸﺨﻴﺺ ﻗﺒﻞ از ﺗﻮﻟﺪ اﺳﺘﻔﺎده ﻧﻤـﻮد 
ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ در ﺑﺮرﺳﻲ ﺟﻬﺶ ﻫﺎي ﻣﻨﻄﻘﻪ 
اي ﺑﺮاي ﺷﻨﺎﺧﺖ ﺟﻬـﺶ ﻫـﺎي ﺧـﻮﻧﻲ ﻏﻴـﺮ ﺷـﺎﻳﻊ 
  .آﻟﻔﺎﺗﺎﻻﺳﻤﻲ ﺿﺮوري ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ رﺳﺪ
  
  ﺗﻘﺪﻳﺮ و ﺗﺸﻜﺮ
ﻫــﺎ و  ازﻫﻤ ــﻪ ﺑﻴﻤــﺎران و ﺧ ــﺎﻧﻮاده ﻣﺤﺘــﺮم آن 
ﻫﻤﭽﻨ ــﻴﻦ ﻫﻤﻜ ــﺎران آزﻣﺎﻳﺸ ــﮕﺎﻫﻲ در آزﻣﺎﻳﺸ ــﮕﺎه 
رﻓﺮاﻧﺲ و ژﻧﺘﻴﻚ ﭘﺰﺷـﻜﻲ داﻧﺸـﮕﺎه ﻋﻠـﻮم ﭘﺰﺷـﻜﻲ 
ﺟﻬﺖ ﻫﻤﻜﺎري در اﻧﺠﺎم اﻳﻦ ﻃﺮح ﺗﺸـﻜﺮ  ،ﻛﺮﻣﺎﻧﺸﺎه
  .و ﻗﺪر داﻧﻲ ﺑﻪ ﻋﻤﻞ ﻣﻲ آﻳﺪ
ﺷﺎﻳﺎن ذﻛﺮ اﺳﺖ اﻧﺠـﺎم اﻳـﻦ ﻃـﺮح ﺑـﺎ ﺗﺼـﻮﻳﺐ و 
ﻛﻤﻚ ﻣﺎﻟﻲ ﻣﻌﺎوﻧـﺖ ﺗﺤﻘﻴﻘـﺎت و ﻓﻨـﺎوري داﻧﺸـﮕﺎه 
  . ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﻛﺮﻣﺎﻧﺸﺎه اﻧﺠﺎم ﺷﺪه اﺳﺖ
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Abstract 
Background: Alpha thalassemia is a single gene disorder, inherited in an autosomal 
recessive manner. The thalassemia occurs mostly in peoples from the Mediterranean to 
Southeast Asia. The present study was aimed to identify the prevalence of nondeletional 
Alpha thalassemia mutations in our samples in the Kermanshah province. 
Methods: This study included Alpha thalassemia individuals who had referred to Medical 
Genetics Laboratory, Kermanshah University of Medical Sciences, Kermanshah, Iran, 
between March 2009 and February 2011. Subjects were from different geographic areas of 
Kermanshah province in the west of Iran. 
Forty patients were selected upon having red cell indices suggestive of non deletional alpha 
thalassemia carrier status (MCV<80 fl and MCH<27pg, normal or slightly reduced HbA2 and 
HbF) after ß- thalassemia, iron deficiency and deletional Alpha thalassemia were excluded. 
Blood samples were collected, and genomic DNA was extracted from peripheral blood 
leucocytes by salting out procedure. DNA analyses were performed using Amplification 
Refractory Mutation System (ARMS). Sequence analysis was applied for DNA samples 
when no mutation was detected with ARMS. 
Results: Six different types of mutations were determined in 39 subjects of 40 individuals. 
The most common Alpha-thalassemia mutation is αpolyA4 which comprises 37.5% of the total 
mutations, followed by α-5nt (35%) and αpolyA6 (17.5%). 
DNA sequencing of the amplified a-globin genes revealed Hb Adana, Alpha1+1mRNA and 
alpha2+832 (G>A) point mutations. 
 
Conclusions: This is the first comprehensive study in this region. The results of the study can 
be also applied for the genetic counseling, population screening and prenatal diagnosis. 
Keywords: Iran, Nondeletional alpha thalassemia, Sequencing, Kermanshah 
 
